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Abstract of EP1046391 

Amino-substituted hydroxybenzophenone derivatives (I) are used as photostable ultraviolet filters in 
cosmetic and pharmaceut compositions for protecting human skin or hair against solar radiation. Amino- 
substituted hydroxybenzophenone derivatives of formula (I) are used as photostable ultraviolet (UV) filters 
in cosmet and pharmaceutical composition for protecting human skin or hair against solar radiation. R<1>, 
R<2> = H, 1-20C alkyl, 2-20C alkenyl, 3-10C cycloalkyl or 3-10C cycloalkenyl, or NR<1>R<2> is a 5- or 
6-membered ring; R<3> R<4> = 1-20C alkyl, 2-20C alkenyl, 3-1 0C cycloalkyl, 3-1 0C cycloalkenyl, 1-1 2C 
alkoxy, 1-20C alkoxycarbonyl, 1-1 2C alkylamino, 1-1 2C dialkylamino, aryl or heteroaryl, optionally 
substituted, or CN, carboxylate, sulfonate or ammonium grou X = H, COOR<5> or CONR<6>R<7>; 
R<5>-R<7> = H, 1-20C alkyl, 2-1 0C alkenyl, 3-1 0C cycloalkyl, 3-1 0C cycloalkenyl, (Y-O)oZ or aryl; Y = 
(CH2)2, (CH2)3, (CH2)4 or CH(Me)CH2; Z = ethyl, n-propyl, n-butyl or isopropyl; m = 0-3; n = 0-4; o = 1- 
20. Independent claims are also included for: (1) cosmetic or pharmaceutical composition for protecting 
human epidermis or hair against UV light of wavelength 280-400 nm comprising a carrier and (I) and 
optionally known UV-B absorbers; and (2) amino-substituted hydroxybenzophenone derivatives of formula 
(Ic). R1a, R2a = H or 1-8C alkyl, or NR1aR2a is a 5- or 6-membered ring; X' = COOR5a or CONR6aR7a; 
R5a = 2-1 2C alkyl or 5-6C cycloalkyl; R6a, R7a = H, 1-1 2C alkyl or 5-6C cycloalkyl. 
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in der die Variablen die in der Beschreibung erlauterte Bedeutung haben, als photostabile UV-Filter in kosmetischen 
und pharmazeutischen Zubereitungen zum Schutz der menschlichen Haut Oder menschlicher Haare gegen Sonnen- 
strahlen, allein Oder zusammen mit an sich fur kosmetische und pharmazeutische Zubereitungen bekannten, im UV- 
Bereich absorbierenden Verbindungen. 
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Beschrelbung 

[0001 ] Die Erfindung betrifft die Verwendung von aminosubstituierten Hydroxybenzophenonen als photostabile UV- 
Filter in kosmetischen und pharmazeutischen Zubereitungen zum Schutz der menschlichen Epidermis oder menschli- 

5 chen Haare gegen UV-Strahlung, speziell im Bereich von 320 bis 400 nm. 

[0002] Die in kosmetischen und pharmazeutischen Zubereitungen eingesetzten Lichtschutzmittel haben die Auf- 
gabe, schadigende Einflusse des Sonnenlichts auf die menschliche Haut zu verhindern oder zumindest in ihren Aus- 
wirkungen zu reduzieren. Daneben dienen diese Lichtschutzmittel aber auch dem Schutz weiterer Inhaltsstoffe vor 
Zerstdrung oder Abbau durch UV-Strahlung. In haarkosmetischen Formulierungen soil eine Schadigung der Ke rati nfa- 

w ser durch UV-Strahlen vermindert werden. 

[0003] Das an die Erdoberflache gelangende Sonnenlicht hat einen Anteil an UV-B- (280 bis 320 nm) und an UV- 
A-Strahlung (> 320 nm), welche sich direkt an den Bereich des sichtbaren Lichtes anschlieBen. Der EinfluB auf die 
menschliche Haut macht sich besonders bei der UV-B-Strahlung durch Sonnenbrand bemerkbar. Dementsprechend 
bietet die Industrie eine grdBere Zahl von Substanzen an, welche die UV-B-Strahlung absorbieren und damit den Son- 

75 nenbrand verhindern. 

[0004] Nun haben dermatologische Untersuchungen gezeigt, daB auch die UV-A-Strahlung durchaus Hautschadi- 
gungen und Allergien hervorrufen kann, indem beispielsweise das Keratin oder Elastin geschadigt wird. Hierdurch wer- 
den Elastizitat und Wasserspeichervermogen der Haut reduziert, d.h. die Haut wird weniger geschmeidig und neigt zur 
Faltenbildung. Die auffallend hohe Hautkrebshaufigkeit in Gegenden starker Sonneneinstrahlung zeigt, daB offenbar 
20 auch Schadigungen der Erbinformationen in den Zellen durch Sonnenlicht, speziell durch UV-A-Strahlung, hervorgeru- 
fen werden. All diese Erkenntnisse lassen daher die Entwicklung effizienter Filtersubstanzen fur den UV-A-Bereich not- 
wendig erscheinen. 

[0005] Es besteht ein wachsender Bedarf an Lichtschutzmittel n fOr kosmetische und pharmazeutische Zubereitun- 
gen, die vor allem als UV-A-Filter dienen konnen und deren Absorptionsmaxima deshalb im Bereich von ca. 320 bis 

25 380 nm liegen sollten. Urn mit einer mfiglichst geringen Einsatzmenge die gewOnschte Wirkung zu erzielen, sollten der- 
artige Lichtschutzmittel zusatzlich eine hoch spezifische Extinktion aufweisen. AuBerdem mOssen Lichtschutzmittel fQr 
kosmetische Praparate noch eine Vielzahl weiterer Anforderungen erfullen, beispielsweise gute Lflslichkeit in kosmeti- 
schen Olen, hohe Stabilitat der mit ihnen hergestellten Emulsionen, toxikologische Unbedenklichkeit sowie geringen 
Eigengeruch und geringe Eigenfarbung. 

30 [0006] Eine weitere Anforderung, die Lichtschutzmittel erfullen mussen, ist eine ausreichende Photostabilitat. Dies 
ist aber mit den bisher verfugbaren UV-A absorbierenden Lichtschutzmitteln nicht oder nur unzureichend gewahrleistet. 
[0007] In der franzosischen Patentschrrft Nr. 2 440 933 wird das 4-(1 ,1 -Dimethylethyl)-4' -methoxydibenzoylmethan 
als UV-A-Filter beschrieben. Es wird vorgeschlagen, diesen spezieilen UV-A-Filter, der von der Firma GIVAUDAN unter 
der Bezeichnung "PARSOL 1789" verkauft wird, mit verschiedenen UV-B-Filtern zu kombinieren, urn die gesamten UV- 

35 Strahlen mit einer Wellenlange von 280 bis 380 nm zu absorbieren. 

[0008] Dieser UV-A-Filter ist jedoch, wenn er allein oder in Kombination mit UV-B-Filtern verwendet wird, photoche- 
misch nicht bestandig genug, urn einen anhaltenden Schutz der Haut wahrend eines langeren Sonnenbades zu 
gewahrleisten, was wiederholte Anwendungen in regelmaBigen und kurzen Abstanden erfordert, wenn man einen wirk- 
samen Schutz der Haut gegen die gesamten UV-Strahlen erzielen mochte. 

40 [0009] Deshalb sollen gemaB EP-A-0 514 491 die nicht ausreichend photostabilen UV-A-Filter durch den Zusatz 
von 2-Cyan-3,3-diphenylacrylsaureestern stabilisiert werden, die selbst im UV-B-Bereich als Filter dienen. 
[0010] Weiterhin wurde gemaB EP-A-0 251 398 und EP-A-0 41 6 837 schon vorgeschlagen, UV-A- und UV-B-Strah- 
lung absorbierende Chromophore durch ein Bindeglied in einem MolekOi zu vereinen. Dies hat den Nachteil, daB einer- 
seits keine freie Kombination von UV-A- und UV-B-Filtern in der kosmetischen Zuberettung mehr mbglich ist und daB 

45 Schwierigkeiten bei der chemischen VerknOpfung der Chromophore nur bestimmte Kombinationen zulassen. 

[001 1 ] Es bestand daher die Aufgabe, Lichtschutzmittel fQr kosmetische und pharmazeutische Zwecke vorzuschla- 
gen, die im UV-A-Bereich mit hoher Extinktion absorbieren, die photostabil sind, eine geringe Eigenfarbe d.h. eine 
scharfe Bandenstrukur aufweisen und je nach Substituent in Ol oder Wasser I6slich sind. 

[0012] Diese Aufgabe wurde erfindungsgemaB ge!6st durch Verwendung von aminosubstituierten Hydroxybenzo- 
50 phenonen der allgemeinen Formel I, 
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(R 4 )n t 
<R 3 >m 

10 in der die Variablen unabhangig voneinander folgende Bedeutung haben: 

R 1 und R 2 Wasserstoff, Cj-Cao-Alkyl, C 2 -C 10 -Alkenyl, C 3 -C 10 -Cycloalkyl, C 3 -C 10 -cycloalkenyl ( wobei die Substitu- 
enten R 1 und R 2 gemeinsam mit dem Stickstoffatom, an dem sie gebunden sind, einen 5- Oder 6-Ring bil- 
den kdnnen; 



R 3 und R4 C r C 2 o-Alkyl, C 2 -C 10 -Alkenyl, C 3 -C 10 -Cycloalkyl, C 3 -C 10 -Cycloalkenyl, C r C 12 -Alkoxy, C r C 20 -Alkoxycar- 
bonyl, C-i-C^-Alkylamino, C r C 12 -Dialkylamino, Aryl, Heteroaryl, gegebenenfalls substituiert, wasserlbs- 
lich machende Substituenten, ausgewahlt aus der Gruppe bestehend aus einer Nitrilgruppe, Carboxylat- 
, Sulfonat- Oder Ammoniumresten; 



X Wasserstoff, COOR 5 , CONR 6 R 7 ; 

R 5 bis R 7 Wasserstoff, C r C 20 -Alkyl, C 2 -C 10 -Alkenyl, C 3 -C 10 -Cycloalkyl, C 3 -C 10 -Cycloalkenyl, - (Y-0) 0 -Z, Aryl; 
25 Y -(CH 2 ) 2 -, -(CH 2 ) 3 -, -(CH 2 ) 4 -, -CH(CH 3 )-CH 2 -; 

Z -CH 2 -CH 3 , -CH 2 -CH 2 -CH 3 , -CH 2 -CH 2 -CH 2 -CH 3 , -CH(CH 3 ) -CH 3 ; 

m 0 bis 3; 

30 

n 0 bis 4; 

o 1 bis 20 

35 als photostabile UV-Filter in kosmetischen und pharmazeutischen Zubereitungen zum Schutz der menschlichen Haut 
oder menschlicher Haare gegen Sonnenstrahlen, allein oder zusammen mit an sich fur kosmetische und pharmazeu- 
tische Zubereitungen bekannten, im UV-Bereich absorbierenden Verbindungen. 

[0013] Als Alkylreste R 1 bis R 7 seien verzweigte oder unverzweigte C r C 20 -Alkylketten, bevorzugt Methyl, Ethyl, n- 
Propyl, 1-Methylethyl, n-Butyl, 1-Methylpropyl-, 2-Methytpropyl, 1,1 -Dimethyl ethyl, n-Pentyl, 1-Methylbutyl, 2-Methylbu- 

40 tyl, 3-Methylbutyl, 2, 2-Dimethylpropyl, 1 -Ethylpropyl, n-Hexyl, 1 ,1 -Dimethylpropyl, 1 , 2-Dimethylpropyl, 1 -Methylpentyi, 
2-Methylpentyl, 3 -Methylpentyi, 4-Methylpentyl, 1, 1-Dimethylbutyl, 1, 2-Dimethylbutyl, 1 , 3-Dimethylbutyl, 2, 2-Dime- 
thylbutyl, 2, 3-Dimethylbutyl, 3, 3-Dimethylbutyl, 1 -Ethyl butyl, 2-Ethylbutyl, 1,1, 2-Trimethylpropyl, 1,2, 2-Trim ethylpropyl, 
1-Ethyl-1-methylpropyl, 1-Ethyl-2-methylpropyl, n-Heptyl, n-Octyl, 2-Ethylhexyl, n-Nonyl, n-Decyl, n-Undecyl, n-Dode- 
cyl, n-Tridecyl, n-Tetradecyl, n-Pentadecyl, n-Hexadecyl, n-Heptadecyl, n-Octadecyl, n-Nonadecyl oder n-Eicosyl 

45 genannt. 

[0014] Als Alkenylreste R 1 bis R 7 seien verzweigte oder unverzweigte C 2 -C 10 -Alkenylketten, bevorzugt Vinyl, Pro- 
penyl, Isopropenyl, 1-Butenyl, 2-Butenyl, 1-Pentenyl, 2-Pentenyl, 2-Methyl-1 -butenyl, 2-Methyl-2-butenyl, 3-Methyl-1- 
butenyl, 1-Hexenyl, 2-Hexenyl, 1-Heptenyl, 2-Heptenyl, 1-Octenyl oder 2-Octenyl genannt. 

[001 5] Als Cycloalkylreste seien f Or R 1 bis R 7 bevorzugt verzweigte oder unverzweigte C 3 -C 1 0 -Cycloalkylketten wie 
so Cyclopropyl, Cyclobutyl, Cyclopentyl, Cyclohexyl, Cycloheptyl, 1-Methylcyclopropyl, 1-Ethylcyclopropyl, 1 -Propylcyclo- 
propyl, 1-Butylcyclopropyl, 1-Pentylcyclopropyl, 1-Methyl-1-Butylcyclopropyl, 1, 2-Dimethylcyclypropyl, 1-Methyl-2- 
Ethylcyclopropyl, Cyclooctyl, Cyclononyl oder Cyclodecyl genannt 

[0016] Als Cycloalkenylreste seien fur R 1 bis R 7 bevorzugt verzweigte oder unverzweigte, C 3 -C 10 -Cycloalkenylket- 
ten mit einer oder mehreren Doppelbindungen wie Cyclopropenyl, Cyclobutenyl, Cyclopentenyl, Cyclopentadienyl, 
55 Cyclohexenyl, 1, 3-Cyclohexadienyl, 1, 4-Cyclohexadienyl, Cycloheptenyl, Cycloheptatrienyl, Cyclooctenyl, 1,5- 
Cyclooctadienyl, Cyctooctatetraenyl, Cyclononenyl oder Cyclodecyl genannt. 

[0017] Die Cycloalkenyl- und Cycloalkylreste kdnnen ggf. mit einem oder mehreren, z.B. 1 bis 3 Resten wie Halo- 
gen z.B. Fluor, Chlor oder Brom, Cyano, Nitro, Amino, C r C 4 -Alkylamino, C r C 4 -Dialkylamino, Hydroxy, Ct-C^AIkyl, 
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C r c 4 -Alkoxy oder anderen Resten substituiert sein oder 1 bis 3 Heteroatome wie Schwefel, Stickstoff, dessen freie 
Valenzen durch Wasserstoff oder C r C 4 -Alkyl abgesattigt sein kdnnen oder Sauerstoff im Ring enthalten. 
[0018] Als Alkoxyreste fur R 3 und R 4 kommen sotche mit 1 bis 12 C-Atomen, vorzugsweise mit 1 bis 8 C-Atomen 
in Betracht 

5 [0019] Beispieisweise sind zu nennen: 



Methoxy- 


Ethoxy- 


Isopropoxy- 


n-Propoxy- 


1 -Methylpropoxy- 


n-Butoxy- 


n-Pentoxy- 


2 -Methylpropoxy- 


3-Methylbutoxy- 


1, 1 -Dimethylpropoxy- 


2, 2-Dimethylpropoxy- 


Hexoxy- 


1 -Methyl-1 -ethylpropoxy- 


Heptoxy- 


Octoxy- 


2 -Ethylhexoxy- 



[0020] Alkoxycarbonylreste f Or R 3 und R 4 sind z.B Ester, die die oben genannten Alkoxyreste Oder Reste von h6he- 
ren Alkoholen z.B. mit bis zu 20 C-Atomen, wie iso-C 15 -Alkohol, enthalten. 

[0021] Als Mono- oder Dialkylaminoreste fur R 3 und R 4 kommen solche in Betracht, die Alkylreste mit 1 bis 12 C- 
25 Atomen enthalten, wie z.B. Methyl-, n-Propyl-, n-Butyl-, 2-Methylpropyl-, 1, 1 -Dimethylpropyl-, Hexyl-, Heptyl-, 2-Ethyl- 
hexyl-, isopropyl-, 1 -Methylpropyl-, n-Pentyl-, 3-Methylbutyl-, 2, 2-Dimethylpropyl-, 1 -Methyl-1 -ethylpropyl- und Octyl. 
[0022] Unter Aryl sind aromatische Ringe oder Ringsysteme mit 6 bis 1 8 Kohlenstoffatomen im Ringsystem zu ver- 
stehen, beispieisweise Phenyl oder Naphthyl, die ggf. mit einem oder mehreren Resten wie Halogen z.B. Fluor, Chlor 
oder Brom, Cyano, Nitro, Amino, Ci-C^AIkylamino, C r C 4 -Dialkylamino, Hydroxy, C r C 4 -Alkyl, C r C 4 -Alkoxy oder 
30 anderen Resten substituiert sein konnen. Bevorzugt sind ggf. substituiertes Phenyl, Methoxyphenyl und Naphthyl. 
[0023] Heteroaryl-Reste sind vorteilhafterweise einfache oder kondensierte aromatische Ringsysteme mit einem 
oder mehreren heteroaromatischen 3- bis 7-gliedrigen Ringen. Als Heteroatome konnen ein odermehrere Stickstoff-, 
Schwefel- und/oder Sauerstoffatome im Ring oder Ringsystem enthalten sein. 

[0024] Hydrophile d.h. die Wasserldslichkeit der Verbindungen der Formel I ermoglichende Reste fur R 3 und R 4 
35 sind z.B. die N'rtrilgruppe sowie Carboxy- und Sulfoxyreste und insbesondere deren Salze mit beliebigen physiologisch 
vertraglichen Kationen, wie die Alkalisalze oder wie die Trialkylammoniumsalze, wie Tri-(hydroxyalkyl)-ammoniumsalze 
oder die 2-Methylpropan-1-ol-2-ammoniumsalze. Ferner kommen Ammonium reste, insbesondere Alkylammoniumre- 
ste mit beliebigen physiologisch vertraglichen Anionen in Betracht. 

[0025] Die Substituenten R 1 und R 2 konnen gemeinsam mit dem Stickstoffatom, an dem sie gebunden sind, einen 
40 5- oder 6-Ring, beispieisweise einen Pyrrolidin- oder Piperidinring bilden. 

[0026] Die Aminogruppe kann sich sowohl in ortho, meta oder para Position, relativ zur Carbonylgruppe, befinden. 
Bevorzugt ist die para- Position. 

[0027] Bevorzugt sind Verbindungen der Formel lb, 




lb 



in der die Substituenten unabhangig voneinander folgende Bedeutung haben: 

55 R 1 und R 2 Wasserstoff, C r C 12 -Alkyl, wobei die Substituenten R 1 und R 2 gemeinsam mit dem Stickstoffatom, an 
dem sie gebunden sind, einen 5- oder 6-Ring bilden konnen; 

R 5 Wasserstoff, C^C^-Alkyl, C 3 -C 6 -Cycloalkyl. 
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[0028] Als Alkylreste R 1 , R 2 und R 5 seien verzweigte Oder unverzweigte C^-C^-Alkylketten, bevorzugt Methyl, 
Ethyl, n-Propyl, 1 -Methylethyl, n-Butyl, 1 -Methylpropyl-, 2-Methylpropyl, 1 , 1 -Dimethylethyl, n-Pentyl, 1 -Methyl butyl, 2- 
Methylbutyl, 3-Methylbutyl, 2, 2-Dimethylpropyl, 1-Ethylpropyl, n-Hexyl, 1,1-Dimethylpropyl, 1, 2 -Dimethylpropyl, 1- 
Methylpentyl, 2-Methylpentyl, 3-Methylpentyl, 4-Methylpentyl, 1, 1-Dimethylbutyl, 1,2 -Dimethylbutyl, 1, 3-Dimethylbu- 

5 tyl, 2, 2-Dimethylbutyl, 2 P 3-Dimethylbutyl, 3, 3- Dimethylbutyl, 1-Ethylbutyl, 2-Ethylbutyl, 1, 1 ,2-Trimethylpropyl, 1,2,2 - 
Trimethylpropyl, 1 - Ethyl -1 -methylpropyl, 1 -Ethyl-2-methylpropyl, n-Heptyl, n-Octyl Oder 2-Ethylhexyl genannt. 
[0029] Als besonders bevorzugte Alkylreste seien fQr R 1 , R 2 und R 5 Methyl, Ethyl, n-Propyl, 1 -Methylethyl, n-Butyl, 
1 -Methylpropyl-, 2-Methylpropyl, 1, 1 -Dimethylethyl, n-Pentyl, 1 -Methylbutyl, 2 -Methylbutyl, 3 -Methylbutyl, 2, 2-Dime- 
thylpropyl, 2-Ethylhexyl genannt. 

10 [0030] Als C 3 -C 6 -Cycloalkylreste seien fur R 5 besonders bevorzugt Cyclopropyl, Cyclopentyl und Cyclohexyl 
genannt. 

[0031] Weiterhin weisen Verbindungen der Formel lb besondere photostabile Eigenschaften aus, bei denen die 
Substituenten R 1 , R 2 und R 5 in der in Tabelle 1 genannten Kombination vorliegen. 

'5 Tabelle 1: 
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n-Propyl 
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n-Butyl 
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1 -Methylpropyl 
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2 -Methylpropyl 
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1, 1 -Dimethylethyl 
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n-Pentyl 
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1 -Methylbutyl 
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2 -Methylbutyl 
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2 , 2-Dimethylpropyl 
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2-Ethylhexyl 
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Cyclopropyl 
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Cyclopentyl 
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Cyclohexyl 


Methyl 


Methyl 
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R2 


R5 


n-Propyl 


n-Propyl 


1-Methylpropyl 1 


n- Propyl 


n- Propyl 


2 -Methylpropy 1 


n- Propyl 


n-Propyl 


1, 1-Dimethylethyl 


n-Propyl 


n-Propyl 


n-Pentyl 


n-Propyl 


n-Propyl 


1-Methylbutyl 


n- Propyl 


n-Propyl 


2 -Methylbutyl 


n-Propyl 


n-Propyl 


2 , 2-Dimethylpropyl 


n- Propyl 


n-Propyl 


2-Ethylhexyl 


n- Propyl | 


n-Propyl 


Cyclopropyl 


n- Propyl 


n-Propyl 


Cyclopentyl 


n- Propyl 


n-Propyl 


Cyclohexyl 


1 -Methyl ethyl 


1-Methylethyl 


H 


1-Methylethyl 


1-Methylethyl 


Methyl 


1-Methylethyl 


1-Methylethyl 


Ethyl 


1 -Methyl ethyl 


1-Methylethyl 


n-Propyl 


1-Methylethyl 


1-Methylethyl 


1-Methylethyl 


1-Methylethyl 


1-Methylethyl 


n-Butyl 


1-Methylethyl 


1-Methylethyl 


1 -Me thy lp ropy 1 


1-Methylethyl 


1-Methylethyl 


2 -Methylpropy 1 


1-Methylethyl 


1-Methylethyl 


1 , 1-Dimethylethyl 


1-Methylethyl 


1-Methylethyl 


n-Pentyl 


1-Methylethyl 


1-Methylethyl 


1-Methylbutyl 


1-Methylethyl 


1-Methylethyl 


2 -Methylbutyl 


1-Methylethyl 


1-Methylethyl 


2 , 2-Dimethylpropyl 


1-Methylethyl 


1-Methylethyl 


2-Ethylhexyl 


1-Methylethyl 


1-Methylethyl 


Cyclopropyl 


1-Methylethyl 


1-Methylethyl 


Cyclopentyl 


1-Methylethyl 


1-Methylethyl 


Cyclohexyl 1 


n-Butyl 


n-Butyl 


H 


n-Butyl 


n-Butyl 


Methyl 


n-Butyl 


n-Butyl 


Ethyl 


n-Butyl 


n-Butyl 


n-Propyl 


n-Butyl 


n-Butyl 


1-Methylethyl 


n-Butyl 


n-Butyl 


n-Butyl 


n-Butyl 


n-Butyl 


1-Methylpropyl 


n-Butyl 


n-Butyl 


2 -Methy lpropyl 


n-Butyl 


n-Butyl 


1 , 1 -Dimethylethyl 


n-Butyl 


n-Butyl 


n-Pentyl 


n-Butyl 


n-Butyl 


1-Methylbutyl 
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Rl 


R2 


R5 




n-Butyl 


n-Butyl 


2-Methylbutyl 


5 


n-Butyl 


n-Butyl 


2 , 2 -Dimethy lpropy 1 




n-Butyl 


n-Butyl 


2-Ethylhexyl 




n-Butyl 


n-Butyl 


Cyclopropyl 




n-Butyl 


n-Butyl 


Cyclopentyl 


10 


n-Butyl 


n-Butyl 


Cyclohexyl 




1-Methylpropyl 


1 -Methylpropyl 


H 




1 -Me thy lpropy 1 


1 -Methylpropyl 


Methyl 




1 -Methylpr opy 1 


1 -Methylpropyl 


Ethyl 


15 


1 -Methylpropyl 


1 -Methylpropyl 


n- Propyl 




1-Methylpropyl 


1 -Methylpropyl 


1-Methylethyl 




1 -Methylpropyl 


1-Methylpropyl 


n-Butyl 


20 


1 -Methylpropyl 


1 -Methylpropyl 


1 -Methylpropyl 


1-Methylpropyl 


1 -Methylpropyl 


2 -Methylpropyl j 




1-Methylpropyl 


1 -Methylpropyl 


1, 1 -Dime thy le thy 1 




1-Methylpropyl 


1 -Methylpropyl 


n-Pentyl 


25 


1-Methylpropyl 


1 -Methylpropyl 


1 -Methylbutyl 


1 -Methylpropyl 


1-Methylpropyl 


2 -Methylbutyl 




1-Methylpropyl 


1 -Me thy lp ropy 1 


2 , 2 -Dime thylpr opy 1 




1-Methylpropyl 


1 -Methylpropyl 


2 -Ethylhexyl 


30 


1-Methylpropyl 


1 -Methylpropyl 


Cyclopropyl 


1-Methylpropyl 


1 -Methylpropyl 


Cyclopentyl 




1-Methylpropyl 


1 -Me thy lpropy 1 


Cyclohexyl 




2 -Methylpropyl 


2 -Methylpropyl 


H 


35 


2 -Methylpropyl 


2 -Methylpropyl 


Methyl 


2 -Methylpropyl 


2 -Methylpropyl 


Ethyl 




2 -Methylpropyl 


2 -Methylpropyl 


n- Propyl 




2 -Methylpropyl 


2 -Methylpropyl 


1-Methylethyl 


Af\ 

*HJ 


2 -Me thy lpropy 1 


2 -Methylpropyl 


n-Butyl 




2 -Methylpropyl 


2 -Methylpropyl 


1 -Methylpropyl 




2 -Methylpropyl 


2 -Methylpropyl 


2 -Methylpropyl 




2 - Me thy lpropy 1 


2 -Methylpropyl 


1, 1-Dimethylethyl 


45 


2 -Methylpropyl 


2 -Methylpropyl 


n-Pentyl 




2 -Methylpropyl 


2 -Methylpropyl 


1-Methylbutyl 




2 -Me thylpr opy 1 


2 -Methylpropyl 


2 -Methylbutyl 




2 -Methylpropyl 


2 -Methylpropyl 


2 , 2 -Dimethy lpropy 1 j 


50 


2 -Methylpropyl 


2 -Methylpropyl 


2 -Ethylhexyl 




2 -Methylpropyl 


2 -Methylpropyl 


Cyclopropyl 




2 -Methylpropyl 


2 -Methylpropyl 


Cyclopentyl j 



55 
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R2 


R5 




2-Methylpropyl 


2 -Methylpropyl 


Cyclohexyl 


5 


1, 1-Dimethylethyl 


1 , 1 -Dimethy lethyl 


H 




1, 1 -Dime thy lethyl 


1, 1-Dimethylethyl 


Methyl 




1 , 1- Dime thy lethyl 


1, 1-Dimethylethyl 


Ethyl 




1, 1- Dimethyl ethyl 


1, 1-Dimethylethyl 


n- Propyl 


10 


1 # 1- Dime thy lethyl 


1, 1-Dimethylethyl 


1-Methylethyl 




1 , 1-Dimethylethyl 


1 , 1 -Dimethyl ethyl 


n -Butyl 




1 , 1-Dimethylethyl 


1, 1-Dimethylethyl 


1 -Methylpropyl 




1 f 1-Dimethylethyl 


1, 1-Dimethylethyl 


2 -Methylpropyl 


15 


1, 1-Dimethylethyl 


1 , 1 -Dime thy lethyl 


1, 1-Dimethylethyl 




1, 1-Dimethylethyl 


1, 1-Dimethylethyl 


n-Pentyl 




1. 1-Dimethylethyl 


1 , 1 -Dimethy lethyl 


1-Methylbutyl 




1 , 1-Dimethylethyl 


1 , 1-Dimethylethyl 


2-Methylbutyl 


20 


1 , 1-Dimethylethyl 


1 , 1-Dimethylethyl 


2 , 2 -Dimethy lpropyl 




1, 1-Dimethylethyl 


1, 1-Dimethylethyl 


2-Ethylhexyl 




1, 1-Dimethylethyl 


1, 1-Dimethylethyl 


Cyclopropyl 


25 


1, 1-Dimethylethyl 


1, 1-Dimethylethyl 


Cyclopentyl 


1, 1-Dimethylethyl 


1, 1-Dimethylethyl 


Cyclohexyl 




n-Pentyl 


n-Pentyl 


H 




n-Pentyl 


n-Pentyl 


Methyl 


30 


n-Pentyl 


n-Pentyl 


Ethyl 


n-Pentyl 


n-Pentyl 


n- Propyl 




n-Pentyl 


n-Pentyl 


1-Methylethyl 




n-Pentyl 


n-Pentyl 


n -Butyl 




n-Pentyl 


n-Pentyl 


1 -Methylpropyl 


35 


n-Pentyl 


n-Pentyl 


2-Methylpropyl 




n-Pentyl 


n-Pentyl 


1, 1-Dimethylethyl 




n-Pentyl 


n-Pentyl 


n-Pentyl 


40 


n-Pentyl 


n-Pentyl 


1-Methylbutyl 


n-Pentyl 


n-Pentyl 


2-Methylbutyl 




n-Pentyl 


n-Pentyl 


2 , 2 -Dime thy lpropyl 




n-Pentyl 


n-Pentyl 


2-Ethylhexyl 


45 


n-Pentyl 


n-Pentyl 


Cyclopropyl 


n-Pentyl 


n-Pentyl 


Cyclopentyl 




n-Pentyl 


n-Pentyl 


Cyclohexyl 




1-Methylbutyl 


1-Methylbutyl 


H 


50 


1-Methylbutyl 


1-Methylbutyl 


Methyl 




1-Methylbutyl 


1-Methylbutyl 


Ethyl 




1-Methylbutyl 


1-Methylbutyl 


n-Propyl 



55 
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R2 


R5 


1-Methylbutyl 


1-Methylbutyl 


1-Methylethyl j 


1-Methylbutyl 


1-Methylbutyl 


n-Butyl i 


1-Methylbutyl 


1-Methylbutyl 


1-Methylpropyl 


1-Methylbutyl 


1-Methylbutyl 


2 -Methyl propyl 


1-Methylbutyl 


1-Methylbutyl 


1 , l-Dimethylethyl 


1-Methylbutyl 


1-Methylbutyl 


n-Pentyl 


1-Methylbutyl 


1-Methylbutyl 


1-Methylbutyl 


1-Methylbutyl 


1-Methylbutyl 


2-Methylbutyl 


1-Methylbutyl 


1-Methylbutyl 


2 , 2-Dimethylpropyl 


1-Methylbutyl 


1-Methylbutyl 


2-Ethylhexyl 


1-Methylbutyl 


1-Methylbutyl 


Cyclopropyl 


1-Methylbutyl 


1-Methylbutyl 


Cyclopentyl 


1-Methylbutyl 


1-Methylbutyl 


Cyclohexyl 


2-Methylbutyl 


2-Methylbutyl 


H 


2-Methylbutyl 


2-Methylbutyl 


Methyl 


2-Methylbutyl 


2 -Methylbutyl 


Ethyl 


2-Methylbutyl 


2-Methylbutyl 


n- Propyl 


2-Methylbutyl 


2-Methylbutyl 


1-Methylethyl 


2-Methylbutyl 


2-Methylbutyl 


n-Butyl 


2-Methylbutyl 


2-Methylbutyl 


1-Methylpropyl 


2-Methylbutyl 


2-Methylbutyl 


2 -Methylpropy 1 


2-Methylbutyl 


2-Methylbutyl 


1, 1-Dimethylethyl 


2-Methylbutyl 


2-Methylbutyl 


n-Pentyl 


2-Methylbutyl 


2-Methylbutyl 


1-Methylbutyl \ 


2-Methylbutyl 


2 -Methylbutyl 


2-Methylbutyl S 


2-Methylbutyl 


2-Methylbutyl 


2 , 2-Dimethylpropyl 


2-Methylbutyl 


2-Methylbutyl 


2-Ethylhexyl 


2-Methylbutyl 


2-Methylbutyl 


Cyclopropyl 


2-Methylbutyl 


2 -Methylbutyl 


Cyclopentyl 


2-Methylbutyl 


2 -Methylbutyl 


Cyclohexyl 


2 , 2-Dimethylpropyl 


2 , 2-Dimethylpropyl 


H 


2 , 2-Dimethylpropyl 


2 , 2-Dimethylpropyl 


Methyl 


2 , 2-Dimethylpropyl 


2 , 2-Dimethylpropyl 


Ethyl 


2 , 2-Dimethylpropyl 


2 , 2-Dimethylpropyl 


n- Propyl 


2 , 2-Dimethylpropyl 


2 , 2-Dimethylpropyl 


1-Methylethyl 


2 , 2-Dimethylpropyl 


2 , 2-Dimethylpropyl 


n -Butyl 


2 , 2-Dimethylpropyl 


2 , 2-Dimethylpropyl 


1-Methylpropyl 


2 , 2-Dimethylpropyl 


2 , 2-Dimethylpropyl 


2 -Methylpropy 1 


2 , 2-Dimethylpropyl 


2 , 2-Dimethylpropyl 


1, 1-Dimethylethyl 
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R* 


R2 


R5 




2, 2-Dimethylpropyl 


2 , 2-Dimethylpropyl 


n-Pentyl 


5 


2 , 2 -Dime thy lpropyl 


2 , 2-Dimethylpropyl 


1-Methylbutyl 




2 , 2-Dimethylpropyl 


2 , 2-Dimethylpropyl 


2-Methylbutyl 




2 , 2-Dimethylpropyl 


2 , 2-Dimethylpropyl 


2 , 2 -Dime thy lpropyl 




2 , 2-Dimethylpropyl 


2 , 2-Dimethylpropyl 


2-Ethylhexyl 


10 


2, 2-Dimethylpropyl 


2 , 2-Dimethylpropyl 


Cyclopropyl 




2 , 2-Dimethylpropyl 


2 , 2-Dimethylpropyl 


Cyclopentyl 




2 , 2-Dimethylpropyl 


2 , 2-Dimethylpropyl 


Cyclohexyl 




2-Ethylhexyl 


2-Ethylhexyl 


H ! 


15 


2-Ethylhexyl 


2-Ethylhexyl 


Methyl 




2-Ethylhexyl 


2 -Ethy lhexyl 


Ethyl 




2-Ethylhexyl 


2-Ethylhexyl 


n- Propyl 




2-Ethylhexyl 


2-Ethylhexyl 


1-Methylethyl 


20 


2-Ethylhexyl 


2-Ethylhexyl 


n-Butyl 




2-Ethylhexyl 


2-Ethylhexyl 


1-Methy lpropyl 




2-Ethylhexyl 


2 -Ethylhexyl 


2 -Methy lpropyl 




2-Ethylhexyl 


2-Ethylhexyl 


1, 1 -Dimethyl ethyl 


25 


2-Ethylhexyl 


2-Ethylhexyl 


n-Pentyl 




2-Ethylhexyl 


2-Ethylhexyl 


1-Methylbutyl 




2-Ethylhexyl 


2 -Ethylhexyl 


2-Methylbutyl 




2-Ethylhexyl 


2-Ethylhexyl 


2 , 2-Dimethylpropyl 


30 


2-Ethylhexyl 


2-Ethylhexyl 


2-Ethylhexyl 




2-Ethylhexyl 


2-Ethylhexyl 


Cyclopropyl 




2-Ethylhexyl 


2-Ethylhexyl 


Cyclopentyl 


35 


2-Ethylhexyl 


2-Ethylhexyl 


Cyclohexyl 


Cyclopropyl 


Cyclopropyl 


H 




Cyclopropyl 


Cyclopropyl 


Methyl 




Cyclopropyl 


Cyclopropyl 


Ethyl 


40 


Cyclopropyl 


Cyclopropyl 


n- Propyl 


Cyclopropyl 


Cyclopropyl 


1-Methylethyl 




Cyclopropyl 


Cyclopropyl 


n-Butyl 




Cyclopropyl 


Cyclopropyl 


1-Methy lpropyl 


45 


Cyclopropyl 


Cyclopropyl 


2 -Methy lpropyl 


Cyclopropyl 


Cyclopropyl 


1 , 1 -Dime thy le thy 1 




Cyclopropyl 


Cyclopropyl 


n-Pentyl 




Cyclopropyl 


Cyclopropyl 


1-Methylbutyl 


50 


Cyclopropyl 


Cyclopropyl 


2-Methylbutyl 




Cyclopropyl 


Cyclopropyl 


2 , 2-Dimethylpropyl 




Cyclopropyl 


Cyclopropyl 


2-Ethylhexyl 
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12 I 1 


X s S 


Icyclopropyl U 


ryclopropyl l< 


Ryclopropyl J 


|Cyclopropyl l< 


ryclopropyl l< 


Cyclopentyl | 


|cyclopropyl < 


ryclopropyl |< 


Cyclohexyl J 


| Cyclopentyl 


Cyclopentyl y 


H —1 


| Cyclopentyl y 


Cyclopentyl \ ] 


Methyl j 


[cyclopentyl 1 


Cyclopentyl 1 


Ethyl 1 


[Cyclopentyl 1 


Cyclopentyl | 


n-Propyl I 


1 Cyclopentyl | 


Cyclopentyl | 


1-Methylethyl J 


1 Cyclopentyl 1 


Cyclopentyl ; 


n-Butyl J 


| Cyclopentyl 1 


Cyclopentyl | 


1 -Me thy lpropy 1 1 


| Cyclopentyl 1 


Cyclopentyl 


2 -Me thy lpropy 1 j 




Cyclopentyl 


1 , l-Dimethylethyl j 


| Cyclopentyl J 


Cyclopentyl j 


n-Pentyl j 


| Cyclopentyl | 


Cyclopentyl 1 


1-Methylbutyl j 


[Cyclopentyl ; 


Cyclopentyl ] 


2-Methylbutyl j 




Cyclopentyl j 


2 , 2 -Dimethylpropyl | 


[Cyclopentyl 


| Cyclopentyl j 




J Cyclopentyl j 


| Cyclopentyl 


|cyclopropyl j 


[Cyclopentyl j 


| Cyclopentyl 


[cyclopentyl J 


(Cyclopentyl i 


| Cyclopentyl 


[cyclohexyl j 


|cyclohexyl 


| Cyclohexyl 


[h I 


|cyclohexyl 


| Cyclohexyl 


Methyl _ J 


| Cyclohexyl 


Jcyclohexyl 


Ethyl | 


| Cyclohexyl 


| Cyclohexyl 


|n -Propyl j 


| Cyclohexyl 


| Cyclohexyl 


[1-Methylethyl j 


[cyclohexyl 


jcyclohexyl 


n-Butyl 


jcyclohexyl 


| Cyclohexyl 


| 1 -Methy lpropy 1 j 


| Cyclohexyl 


| Cyclohexyl 


1 2 -Methy lpropy 1 j 


| Cyclohexyl 


| Cyclohexyl 


j 1 , 1 -Dimethy le thy 1 


[Cyclohexyl 


| Cyclohexyl 


|n-Pentyl j 


Jcyclohexyl 


1 Cyclohexyl 


| 1 -Methy Ibu t y 1 | 


Jcyclohexyl 


| Cyclohexyl 


1 9 — Me*! - Vivlfaut vl 1 


Jcyclohexyl 


| Cyclohexyl 


1 2 , 2 -Dimethylpropyl | 


Jcyclohexyl 


| Cyclohexyl 


|2-Ethylhexyl j 


| Cyclohexyl 


| Cyclohexyl 


(Cyclopropyl [ 


| Cyclohexyl 


Jcyclohexyl 


1 Cyclopentyl J 




| Cyclohexyl 


I Cyclohexyl j 



[0032] Die in Tabelle i genannten Verbindungen zeigen eine Photostabilitat von > 95%, bevorzugt > 
[0033] Die Erfindung betrifft auch aminosubstituierte Hydroxybenzophenone der Formel Ic, 
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Ic 



in der die variablen unabhangig voneinander folgende Bedeutung haben: 

R 1 und R 2 Wasserstoff, C r C B -Alkyt, wobei die Substituenten R 1 und R 2 gemeinsam mit dem Stickstoffatom, an dem 
sie gebunden sind, einen 5- Oder 6-Ring bilden k&nnen; 

X COOR 5 , CONR 6 R 7 ; 

R 5 C 2 -C 12 -Alkyl, C 5 -C 6 -Cycloalkyl; 

R 6 und R 7 Wasserstoff, C r C 12 -Alkyl, C 5 -C 6 -Cycloalkyl. 

[0034] Als Alkylreste R 1 und R 2 seien verzweigte Oder unverzweigte C 1 -C 8 -Alkylketten, bevorzugt Methyl, Ethyl, n- 
Propyl, 1-Methylethyl, n-Butyl, 1 -Methylpropyl-, 2-M ethyl propyl, 1,1 -Dimethyl ethyl, n-Pentyl, 1-Methylbutyl, 2-Methylbu- 
tyl, 3-Methylbutyl. 2, 2-Dimethylpropyl, 1-Ethylpropyl, n-Hexyl, 1,1 -Dimethylpropyl, 1, 2 -Dimethylpropyl, 1 -Methylpentyl, 
2-Methylpentyl, 3 -Methylpentyl, 4-Methylpentyl, 1, 1-Dimethylbutyl, 1 , 2-Dimethylbutyl, 1, 3-Dimethylbutyl, 2, 2-Dime- 
thylbutyl, 2, 3-Dimethylbutyl, 3, 3-Dimethylbutyl, 1 -Ethylbutyl, 2-Ethylbutyl, 1 ,1 , 2-Trimethylpropyl, 1 ,2, 2-Trimethylpropyl, 
1-Ethyl-1-methylpropyl, 1 -Ethyl-2-methylpropyl, n-Heptyl, n-Octyl oder 2-Ethylhexyl genannt 

[0035] Als Alkylreste R 5 seien verzweigte oder unverzweigte C 2 -C 12 -Alkylketten, bevorzugt Ethyl, n-Propyl, 1- 
Methylethyl, n-Butyl ( 1 -Methylpropyl-, 2-Methylpropyl, 1, 1-Dimethylethyl, n-Pentyl, 1-Methylbutyl, 2 -Methylbutyl, 3 - 
Methylbutyl, 2,2 -Dimethylpropyl, 1-Ethylpropyl, n-Hexyl, 1, 1 -Di methylpropyl, 1,2 -Dimethylpropyl, 1 -Methylpentyl, 2 - 
Methylpentyl, 3 -Methylpentyl, 4-Methylpentyl, 1, 1-Dimethylbutyl, 1 , 2-Dimethylbutyl, 1 , 3-Dimethylbutyl, 2, 2-Dimethyl- 
butyl, 2, 3-Dimethylbutyl, 3, 3-Dimethylbutyl, 1 -Ethylbutyl, 2-Ethylbutyl, 1,1, 2-Trimethylpropyl, 1,2, 2-Trimethylpropyl, 1- 
Ethyl-1 -methylpropyl, 1-Ethyl-2-methylpropyl, n-Heptyl, n-Octyl, 2-Ethylhexyl, n-Nonyl, n-Decyl, n-Undecyl oder n- 
Dodecyl genannt. 

[0036] Als Alkylreste R 6 und R 7 seien verzweigte oder unverzweigte C r C 12 -Alkylketten, bevorzugt Methyl, Ethyl, 
n-Propyl, 1-Methylethyl, n-Butyl, 1 -Methylpropyl-, 2-Methylpropyl, 1,1-Dimethylethyl, n-Pentyl, 1-Methylbutyl, 2-Methyl- 
butyl, 3-Methylbutyl, 2, 2-Dimethylpropyl, 1 -Ethylpropyl, n-Hexyl, 1 ,1 -Dimethylpropyl, 1 , 2 -Dimethylpropyl, 1 -Methylpen- 
tyl, 2-Methylpentyl, 3 -Methylpentyl, 4-Methylpentyl, 1,1-Dimethylbutyl, 1 , 2-Dimethylbutyl, 1, 3-Dimethylbutyl, 2, 2- 
Dimethylbutyl, 2, 3-Dimethylbutyl, 3, 3-Dimethylbutyl, 1 -Ethylbutyl, 2-Ethylbutyl, 1,1, 2-Trimethylpropyl, 1 ,2, 2-Trimethyl- 
propyl, 1-Ethyl-1 -methylpropyl, 1 -Ethyl-2-methylpropyl, n-Heptyl, n-Octyl oder 2-Ethylhexyl genannt. 
[0037] Als Cycloalkylreste seien fur R 5 bis R 7 bevorzugt verzweigte oder unverzweigte C 5 -C 6 -Cycloalkylketten wie 
Cyclopentyl oder Cyclohexyl genannt. 

[0038] Bevorzugt sind Verbindungen der Formel Ic, in der unabhangig voneinander R 1 und R 2 C r C 4 -Alkyl, R 5 C 3 - 
C 8 -Alkyl und R 6 und R 7 C r C Q -Alkyl bedeuten. 

[0039] Besonders bevorzugt sind Verbindungen der Formel Ic, in der unabhangig voneinander R 1 und R 2 Ethyl, R 5 
C 5 -C 8 -Atkyl und R 6 und R 7 C r C 8 -AIkyl aus den jeweils oben vorliegenden Auflistungen der Substituenten bedeuten. 
[0040] Die erfindungsgemSB zu verwendenden Verbindungen der Formel I konnen durch direkte Acylierung der 
entsprechenden aminosubstituierten Phenole hergestellt werden. 

[0041] So kann beispielsweise die Synthese von 2-(4-Dimethylamino-2- hydroxy (benzoyl) -benzoesSuremethylester 
(1) bzw. 2- (2-Hydroxy-4-pyrrolidin-1-yl-benzoyl) -benzoesauremethylester (2) durch Acylierung von meta-Diethylami- 
nophenol bzw. 3-Pyrrolidin-1-yl-phenol mit Phthalsaureanhydrid und anschlie3ender Veresterung erfolgen. 
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CH3OH/H+ 




[0042] Ferner laGt sich (4-Diethylamino-2-hydroxylbenzoyl) -phenylmethanon (3) belspielsweise durch Umsetzung 
meta-Dlethylaminophenol mit Benzoylchlorid und anschlieBender Fries-Umlagerung mit AICI 3 herstellen. 



von 



OH 

AICI3 




[00431 Einzelheiten zur Friedel-Crafts Reaktion sowie zur Fries'schen Verschiebung finden sich im Organikum, 
VEB Deutscher Veriag der Wissenschatten, Berlin, 1986, S. 323-327 sowie im Houben-Weyl, Bd. 7/2a, 1973, S. 379- 
389 

ro0441 Gegenstand der vorliegenden Erfindung sind weiterhin kosmetische und pharmazeutische Zubereitungen, 
die 0 1 bis 10 Gew.-%, vorzugsweise 1 bis 7 Gew. -%, bezogen auf die gesamte Menge der kosmetischen und phar- 
mazeutischen Zubereitung, eine Oder mehrere der Verbindungen der Formel I zusammen mit an sich fur kosmetische 
und pharmazeutische Zubereitungen bekannten, im UV-A- und UV-B-Bereich absorbierenden Vem.ndungen ate Licht- 
schutzmittel enthalten, wobei die Verbindungen der Formel I in der Regel in geringerer Menge als die UV-B-absorb.e- 
renden Verbindungen eingesetzt werden. 

r00451 Die Lichtschutzmittel enthaltenden kosmetischen und pharmazeutischen Zubereitungen sind in der Regel 
auf der Basis eines Tragers, der mindestens eine Olphase enthalt. Es sind aber auch Zubereitungen allein auf wa3nger 
Basis bei Vewendung von Verbindungen mit hydrophilen Substituenten mOglich. DemgemaB kommen Ole, Ol-in-Was- 
ser- und Wasser-in-6l-Emulsionen, Cremes und Pasten, Lippenschutzstiftmassen oder fettf rele Gele in Betracht 
[00461 Als Emulsionen kommen u.a. auch O/W-Makroemulsionen, O/W-Mikroemulsionen oder O/W/O-Emulsionen 
mit in dispergierter Form vorliegenden aminosubstituierten Hydroxybenzophenonen der Formel I in Frage, wobei die 
Emulsionen durch Phaseninverslonstechnologie, gem&B DE-A-1 97 26 121 erhaltlich sind. 

[00471 Obliche kosmetische Hilfsstoffe, die als Zusatze in Betracht kommen kdnnen, sind z.B. Co-Emulgatoren, 
Fette und Wachse, Stabilisatoren, Verdickungsmittel, biogene Wirkstoffe, Filmbildner, Duftstoffe. Farbstoffe, Perlglanz- 
mittel, Konservierungsmittel, Pigmente. Elektrolyte (z.B. Magnesiumsulfat) und pH-Regulatoren. Als Co-Emulgatoren 
kommen vorzugsweise bekannte W/O- und daneben auch O/W-Emulgatoren wie etwa Polyglycennester, Sorbitenester 
oder teilveresterte Glyceride in Betracht. Typische Beispiele fQr Fette sind Glyceride; als Wachse sind u.a. Bienen- 
wachs, Paraffinwachs oder Mikrowachse gegebenenfalls in Kombination mit hydrophilen Wachsen zu nennen. Als Sta- 
bilisatoren kflnnen Metallsalze von Fettsauren wie z.B. Magnesium-, Aluminium- und/oder Zinkstearat eingesetzt 
werden. Geeignete Verdickungsmittel sind beispielsweise vernetzte Polyacrylsauren und deren Derivate. Polysaccha- 
ride insbesondere Xanthan-Gum, Guar-Guar, Agar-Agar, Alginate und Tylosen, Carboxymethylcellulose und Hydro- 
xyethylcellulose, ferner Fettalkohole, Monoglyceride und Fettsauren, Polycrylate, Polyvinylalkohol und 
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Polyvinylpyrrolidon. Unter biogenen Wirkstoffen sind beispielsweise Pflanzenextrakte, EiweiGhydrolysate und Vrtamin- 
komplexe zu verstehen. Gebrauchliche Filmbildner sind beispielsweise Hydrocolloide wie Chitosan, mikrokristal lines 
Chitosan Oder quaternlertes Chitosan, Polyvinylpyrrolidon, Vinylpyrrolidon-Vinylacetat-Copolymerisate, Polymere der 
Acrylsaurereihe, quaternare Cellulose-Derivate und ahnliche Verbindungen. Als Konservierungsmittel eignen sich bei- 

5 spielsweise Formaldehydlbsung, p-Hydroxybenzoat Oder Sorbinsaure. Als Perlglanzmittel kommen beispielsweise Gly- 
coldistearinsaureesterwie Ethyl englycoldistearat, aber auch Fettsauren und Fettsauremonoglycolesterin Betracht. Als 
Farbstoffe kflnnen die fOr kosmetische Zwecke geeigneten und zugelassenen Substanzen verwendet werden, wie sie 
beispielsweise in der Publikation "Kosmetische Farbemittel" der Farbstoffkommission der Deutschen Forschungsge- 
meinschaft, verfiffentlicht im Verlag Chemie, Weinheim, 1984, zusammengestellt sind. Diese Farbstoffe werden Qbli- 

jo cherweise in Konzentration von 0,001 bis 0,1 Gew.-%, bezogen auf die gesamte Mischung, eingesetzt. 

[0048] Ein zusatzltcher Gehalt an Antioxidantien ist im allgemeinen bevorzugt. So konnen als gQnstige Antioxidan- 
tien alle fQr kosmetische und/oder dermatologische Anwendungen geeigneten Oder gebrauchiichen Antioxidantien ver- 
wendet werden. 

[0049] Vorteilhafterweise werden die Antioxidantien gewahlt aus der Gruppe, bestehend aus Aminosauren (z.B. 

is Glycin, Histidin, Tyrosin, Tryptophan) und deren Derivate, Imidazole (z.B. Urocaninsaure) und deren Derivate, Peptide 
wie D,L-Carnosin t D-Carnosin, L-Carnosin und deren Derivate (z.B. Anserin), Carotinoide, Carotine (z.B. B-Carotin, 
Lycopin) und deren Derivate, Chlorogensaure und deren Derivate, Liponsaure und deren Derivate (z.B. Dihydrolipon- 
saure), Aurothioglucose, Propylthiouracil und andere Thiole (z.B. Thiorodoxin, Glutathion, Cystein, Cystin, Cystamin 
und deren Glycosyl-, N-Acetyl-, Methyl-, Ethyl-, Propyl-, Amyl-, Butyl-, und Lauryl-, Palmitoyl-, Oleyl-, y-Linoleyl-, Cho- 

20 lesteryl- und Glycerylester) sowie deren Salze, Dilaurylthiodipropionat, Distearylthiodipropionat, Thiodipropionsaure 
und deren Derivate (Ester, Ether, Peptide, Lipide, Nukleotide, Nukleoside und Salze) sowie Suffoximinverbindungen 
(z.B. Buthioninsulfoximine, Homocystelnsulfoximine, Buthioninsulfone, Penta-, Hexa-, Heptathioninsulfoximin) in sehr 
geringen vertraglichen Dosierungen (z.B. pmol bis ujnol/kg), ferner (Metall)-Chelatoren (z.B. a-Hydroxyfettsauren, Pal- 
mitinsaure, Phytinsaure, Lactoferrin), a-Hydroxysauren (z.B. Citronensaure, Milchsaure, Apfelsaure), Huminsaure, Gal- 

25 lensaure, Gallenextrakte, Biliburin, Biliverdin, EDTA und deren Derivate, ungesattigte Fettsauren und deren Derivate 
(z.B. y-Linolensaure, Linolsaure, Olsaure), Folsaure und deren Derivate, Ubichinon und Ubichinol und deren Derivate, 
Vitamin C und deren Derivate (z.B. Ascorbylpalmitat, Mg-Ascorbylphosphat, Ascorbylacetat), Tocopherol und Derivate 
(z.B. Vitamin-E-Acetat, Tocotrienol), Vitamin A und Derivate (Vitamin-A-Palmitat) sowie Koniferylbenzoat des Benzoe- 
harzes, Rutinsaure und deren Derivate, cc-Glycosylrutin, Ferulasaure, Furfurylidenglucitol, Carnosin, Butylhydroxyto- 

30 luol, Butylhydroxyanisol, Nordihydroguajakharzsaure, Nordihydroguajaretsaure, Trihydroxybutyrophenon, Harnsaure 
und deren Derivate, Mannose und deren Derivate, Zink und dessen Derivate (z.B. ZnO, ZnS0 4 ), Selen und dessen 
Derivate (z.B. Selenmethionin), Stilbene und deren Derivate (z.B. Stilbenoxid, Trans-Stilbenoxid). 
[0050] Die Menge der vorgenannten Antioxidantien (eine oder mehrere Verbindungen) in den Zubereitungen 
betragt vorzugsweise 0,001 bis 30 Gew.-%, besonders bevorzugt 0,05 bis 20 Gew.-%, insbesondere 1 bis 10 Gew. 

35 bezogen auf das Gesamtgewicht der Zubereitung. 

[0051] Sofern Vitamin E und/oder dessen Derivate das oder die Antioxidantien darstellen, ist es vorteilhaft, deren 
jeweilige Konzentration aus dem Bereich von 0,001 bis 10 Gew.-%, bezogen auf das Gesamtgewicht der Formulierung, 
zu wahien. 

[0052] Sofern Vitamin A und/oder dessen Derivate bzw. Carotinoide das oder die Antioxidantien darstellen, ist es 
40 vorteilhaft, deren jeweilige Konzentration aus dem Bereich von 0,001 bis 1 0 Gew.-%, bezogen auf das Gesamtgewicht 
der Formulierung, zu wahien. 

[0053] Ubliche Olkomponenten in der Kosmetik sind beispielsweise ParaffinSI, Glycerylstearat, Isopropylmyristat, 
Diisopropyladipat, 2-Ethylhexansaurecetylstearylester, hydriertes Polyisobuten, Vaseline, Caprylsaure/Caprinsaure- 
Triglyceride, mikrokristalllnes Wachs, Lanolin und Stearinsaure. 
45 [0054] Der Gesamtanteil der Hilfs- und Zusatzstoffe kann 1 bis 80, vorzugsweise 6 bis 40 Gew.-% und der nicht 
waBrige Anteil ("Aktivsubstanz") 20 bis 80, vorzugsweise 30 bis 70 Gew.-% - bezogen auf die Mittel - betragen. Die Her- 
stellung der Mittel kann in an sich bekannter Weise, d.h. beispielsweise durch Hei3-, Kalt-, HeiB-HeiG/Kalt- bzw. PIT- 
Emulgierung erfolgen. Hierbei handelt es sich urn ein rein mechanisches Verfahren, eine chemische Reaktion findet 
nicht statt. 

so [0055] Solche Sonnenschutzpraparate kfinnen demgemaB in flQssiger, past6ser oder fester Form vorliegen, bei- 
spielsweise als Wasser-in-OI-Cremes, Ol-in-Wasser-Cremes und -Lotionen, Aerosol-Schaumcremes, Gele, Ole, Fett- 
stifte, Puder, Sprays oder alkoholisch-waBrige Lotionen. 

[0056] SchlieBlich k6nnen weitere an sich bekannte im UV-Bereich absorbierenden Substanzen mitverwendet wer- 
den, sofern sie im Gesamtsystem der erfindungsgemaB zu verwendenden Kombination aus UV-Filtern stabil sind. 
55 [0057] Der grSBte Teil der Lichtschutzmittel in den zum Schutz der menschlichen Epidermis dienenden kosmeti- 
schen und pharmazeutischen Zubereitungen besteht aus Verbindungen, die UV-Licht im UV-B-Bereich absorbieren 
d.h. im Bereich von 280 bis 320 nm. Beispielsweise betragt der Anteil der erfindungsgemaB zu verwendenden UV-A- 
Absorber 10 bis 90 Gew. -%, bevorzugt 20 bis 50 Gew. -% bezogen auf die Gesamtmenge von UV-B und UV-A absor- 
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bierenden Substanzen. 

[0058] Als UV-Filtersubstanzen, die in ^Combination mit den erfindungsgemaG zu verwendenden Verbindungen der 
Formel I angewandt werden, kommen beliebige UV-A- und UV-B-Filtersubstanzen in Betracht. Beispielsweise sind zu 
nennen: 



Nr. 


StOff 


CAS-Nr. ( =Saure) 


1 


4 -Aminobenzoesaure 


150-13-0 


2 


3- (4Trimethylammonium) -benzylidenbornan-2-on-methylsulfat 


52793-97-2 


3 


3, 3, 5-Trimethyl-cyclohexyl-saIicylat (Homosalatum) 


118-56-9 


4 


2-Hydroxy-4-methoxy-benzophenon (Oxybenzonum) 


131-57-7 


5 


2-Phenylbenzimidazol-5-sulfonsaure und ihre Kalium-, Natrium- u. Triethanolaminsalze 


27503-81-7 


! 6 


3,3'-(1,4-Phenylendimethin)-bis (7 ( 7-dimethyl-2 -oxobicyclo [2.2.1] heptan-1-methansul- 

fnncfii i ro\ unci ihro Qabo 


90457-82-2 


' 7 


t Do ^puiycLi lUAy fai iiii lO'uen zucoduicpuiy cli luxyc ii lyicoicr 


1 1 *3n1 n-R9.q 


\ ft 
o 


A\ nim«lk<ilfimmA han7/Mip8i i ra.^.athulhovulactor 

*f-L/iiTicLi lyiai i iinu-ueii^ucoaur c-t eu lyincxyicbicr 




Q 

87 


od.iicyisaurc-^-ciny i ncxyiesier 




1 C\ 
I u 


wi e in oxy-z imisau re-^-isoamy i esie r 


71 A 1 7-1 fi-9 
f 1 D 1 1 ' 1 U-t 


1 \ 


**- m ein oxy-z im isau re-^-e iny i n exy i esxer 


C/iftft -77 o 
O*fO0-/ f "O 


1 9 


^-nyaroxy-^-meTnoxy-Denzopnenon-o-suiTO una aas iNainurnsaiz 




1 Q 
1 O 


o-^**- -ouiTojDenzyiiQsn-Dornan-^-on una oaize 


OOUJU-OCS-D 




o-DenzyiiaenDornan-t-on 


1 ftf"lft7 OA ft 


1 A 


i -isopropyipnenyij-o-pnsnyipropan-i ,o-aion 




1 £ 


4-lsopropylbenzylsalicylat 




1 7 
l / 


t,**, o- ir laniiin-^o-carDo-*; -einyinexyi- 1 -oxy^-i,o, o-inazin 


ftft 1 99 QQ f\ 

ooi ^^-yy-u 


1 ft 
l O 


0"irniaazoi-*f-yi-acryisaure una inr tinyiesier 


1 f\A Qft Q 

i u*+-yo _ o 


1 Q 


ii-uyano-o, o-Qipnenyiacryisaureeinyiesier 


rOQO QQ c 




«si oyano-o, o-uipnenyiacryisaure-^ -einyinexyiesier 


#51 Q7 on A 




Menthyl-o-aminobenzoate oder: 5-Methyl-2- (1 -methylethyl) -2-aminobenzoate 


1 o>i no q 


99 


Glyceryl p-aminobenzoat Oder! 4-Aminobenzoesaure-1 -glyceryl -ester 


1 oD-44-7 


23 


9 9' -Di h\/Hrov\/-4.-mf»thoY\/hc» ri7r>nhf»nnn ^r^irjv\/h^n7nn£^ 
c t c uuiyuiuAy *t < i ion lUAy uci i^w^ji ici iui i ^L/iuAyuc[i£ui icy 


1 O 1 JJ o 


24 


2-Hydroxy-4-methoxy-4-methylbenzophenon (Mexonon) 


1641-17-4 


25 


Triethanolamin Salicylat 


2174-16-5 


26 


Dimethoxyphenylglyoxalsaure oder: 3, 4-dimethoxy-phenyl-glyoxal-saures Natrium 


4732-70-1 


27 


3-(4'Sulfo)benzyliden-bornan-2-on und seine Salze 


56039-58-8 


28 


4-tert.-Butyl-4 '-methoxy-dibenzoylmethan 


70356-09-1 


29 


2,2', 4,4 '-Tetrahydroxybenzophenon 


131-55-5 


30 


2,2 , -Methylen-bis-[6(2H-benzotriazol-2-y1)-4-(1,1,3,3 r tetramethyibutyl)phenol] 


103597-45-1 


31 


2,2'-(1 ,4-Phenylen)-bis-1 H-benzimidazol-4,6-disulfonsaure, Na-Salz 


1 80898-37-7 


32 


2,4-bis-[4-(2-Ethylhexyloxy)-2-hydroxy]phenyl-6-(4-methoxyphenyl)-(1,3,5)-triazin 


1 87393-00-6 



[0059] Die erfindungsgemaBen kosmetischen und dermatologischen Zubereitungen k6nnen vorteilhafterweise 
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t auBerdem anorganische Pigmente auf Basis von Metalloxiden und/oder anderen in Wasser schwerldslichen oder 
unldslichen Metallverbindungen, insbesondere der Oxide des Titans 0~iO 2 ), Zinks (ZnO), Eisens (z.B. Fe 2 0 3 ), Zirkoni- 
ums (Zr0 2 ), Siliciums (Si0 2 ), Mangans (z.B. MnO), Aluminiums (A\ 2 0^), Cers (z.B. Ce 2 0 3 ), Mischoxiden der entspre- 
chenden Metalle sowie Abmischungen aus solchen Oxiden enthalten. Besonders bevorzugt handett es sich urn 

5 Pigmente auf der Basis Ti0 2 und ZnO. 

[0080] Es ist besonders vorteilhaft im Sinne der voriiegenden Erfindung, wenngleich nicht zwingend, wenn die 
anorganischen Pigmente in hydrophober Form vorliegen, d.h. daB sie oberflachlich wasserabweisend behandelt sind. 
Diese Oberflachenbehandlung kann darin bestehen, daB die Pigmente nach an sich bekannter Weise, wie in DE-A-33 
14 742 beschrieben, mit einer dOnnen hydrophoben Schicht versehen sind. 

io [0061] Zum Schutz menschlicher Haare vor UV-Strahlen kdnnen die erfindugsgemaBen Lichtschutzmittel der For- 
mel I in Shampoos, Lotionen, Gelen, Haarsprays, Aerosol-Schaumcremes Oder Emulsionen in Konzentrationen von 0,1 
bis 10 Gew.-%, bevorzugt 1 bis 7 Gew.-% eingearbeitet werden. Die jeweiligen Formulierungen konnen dabei u.a. zum 
Waschen, Farben sowie zum Frisieren der Haare verwendet werden. 

[0062] Die erfindungsgemaB zu verwendenden Verbindungen zeichnen sich in der Regel durch ein besonders 
15 hohes AbsorptionsvermSgen im Bereich der UV-A-Strahlung mit scharfer Bandenstruktur aus. Weitemin sind sie gut in 

kosmetischen Olen Ibslich und lassen sich leicht in kosmetische Fonnulierungen einarbeiten. Die mit den Verbindungen 

I hergesteliten Emulsionen zeichnen sich besonders durch ihre hohe Stabilitat, die Verbindungen I selber durch ihre 

hohe Photostabilitat aus, und die mit I hergesteliten Zubereitungen durch ihr angenehmes HautgefOhl aus. 

[0063] Die UV-Filterwirkung der erfindungsgemaBen Verbindungen der Formel I karin auch zur Stabilisierung von 
20 Wirk- und Hilfsstoffen in kosmetischen und pharmazeutischen Fonnulierungen ausgenutzt werden. 

[0064] In den folgenden Beispielen wird die Herstellung und Verwendung der aminosubstituierten Hydroxybenzo- 

phenone naher erlautert. 

Beispiele: 

25 

I. Herstellung 
Beispiel 1 

30 [0065] Herstellung von 2- (4-Diethylamino-2-hydroxy benzoyl) -benzoesauremethylester 



35 




40 

[0066] Eine Losung von 3,1 1 g (18,8 mmol) 3-Diethylaminophenol und 2,88 g (19,4 mmol) Phthalsaureanhydrid in 
60 ml abs. Toluol wurde 21 h unter RuckfluB erhitzt. Nach Entfernen des Losungsmittels im Vakuum wurde der Ruck- 
stand in 100 ml Chloroform gelost. Die organische Phase wurde je sechsma! mit 20 ml verdunnter Salzsaure und ein- 
mal mit 20 ml Wasser gewaschen, dann sechsmal mit je 20 ml gesattigter Natrium hydrogencarbonatlSsung extrahiert. 

45 Die vereinigten waBrigen Extrakte wurden mit verd. Schwefelsaure'auf pH < 2 angesauert und dreimal mit 50 ml Diethy- 
lether extrahiert. Die vereinigten Etherextrakte wurden dreimal mit je 50 ml Wasser gewaschen und dreimal mit je 50 
ml gesattigter Natriumhydrogencarbonatldsung extrahiert. Die vereinigten wSBrigen Extrakte wurden auf pH < 2 ange- 
sauert und dreimal mit 50 ml Diethytether extrahiert. Die organischen Phasen wurden vereinigt, mit 50 ml Wasser 
gewaschen, Dber Magnesiumsulfat getrocknet, filtriert und das Losungsmittel im Vakuum entfernt 

so [0067] Das Rohprodukt wurde in 40 ml abs. Methanol und 1 mi konz. Schwefelsaure gelOst und 1 9 h unter RQckfluB 
erhitzt. Das Losungsmittell wurde im Vakuum entfernt und der ROckstand in Essigsaureethylester aufgenommen. 
Waschen mit gesattigter Natriumhydrogencarbonatldsung und Wasser, Trocknen uber Natriumsulfat, Filtrieren und Ent- 
fernen des L6sungsmittels lieferten ein 6l, welches durch Flash -Chromatographie (Laufmittel: Pentan/Essigester 
80:20) aufgereinigt wurde. Es wurden 0,77 g (2,4 mmol) 2-(4-Diethylamino-2-hydroxybenzoyl) -benzoesau rem ethyl e- 

55 ster erhalten, deren Struktur NMR-spektroskopisch bestatigt wurde. Xm^i 354 nm; E 1 -,: 11 73. 



17 



EP 1 046 391 A2 

Beispiel 2 

[0068] Herstellung von (4-Diethylamino-2-hydroxyphenyl) -phenylketon 




a) 

Eine Ldsung von 2,99 g (18,1 mmol) 3-Diethylaminophenol, 2,7 ml (23,6 mmol) Benzoylchlorid und 2 ml Pyri- 
din in 100 ml abs. Toluol wurde 3 h unter RuckfluB erhitzt. Nach Entfernen des L6sungsmittels im Vakuum wurde 
das Rohprodukt mittels Flash-Chromatographie (Laufmittel: Pentan/Essigester 90:10) gereinigt. Man erhielt 0,8 g 
Benzoesaure- (3-diethylamino)-phenylester. 

b) 

0,78 g (2,9 mmol) Benzoesaure-(3-diethylam]no)-phenylester und 1,16 g (8,7 mmol) Aluminiumtrichlorid wur- 
den gemischt und 4 h auf 1 75°C erhitzt. Nach dem Erkalten wurde die Reaktionsmischung mit Eiswasser und 2 ml 
konz. Salzsaure hydrolysiert. Es wurde 1 h bei Raumtemperatur geruhrt, bevor die Reaktionsmischung mit 50 ml 
Dichlormethan versetzt wurde. Die organische Phase wurde abgetrennt und die waBrige Phase zweimal mit 10 ml 
Dichlormethan extrahiert. Die vereinigten organischen Phasen wurden Qber Natriumsulfat getrocknet, filtriert und 
das Ldsungsmittel im Vakuum entfernt. Das Rohprodukt wurde durch Flash-Chromatographie (Laufmittel: Pen- 
tan/Methyl-tert. Butylether 90:10) gereinigt. Man erhielt 0,22 g (4-Diethylamino-2-hydroxyphenyl) -phenylketon. 
Smp.: 46-48°C; 359 nm; EV 1280. 

Beispiel 3 

[0069] Herstellung von 2- (2-Hydroxy-4-pyrrolidin-1 -yl-benzol) -benzoesaure 




[0070] 3,48 g (21,3 mmol) 3-Pyrrolidin-1 -yl-phenol wurden in 60 ml abs. Toluol gelflst. Nach Zugabe von 3,47 g 
(23,4 mmol) Phthalsaureanhydid wurde die Reaktionsmischung 22 h unter RuckfluB erhitzt. Nach dem Erkalten wurde 
das Lfisungsmittel im Vakuum entfernt und der Ruckstand in 1 00 ml Chloroform aufgenonmmen. Die organische Phase 
wurde sechsmal mit 20 ml verdQnnter Salzsaure und dann m'rt sovie! Wasser gewaschen, daB die waGrige Phase fast 
keinen Rhodaninfarbstoff mehr enthielt. Die organische Phase wurde sechsmal mit je 20 ml ges. Natriumhydrogencar- 
bonatlfisung extrahiert. Die vereinigten waBrigen Extrakte wurden m'rt verd. Schwefelsaure angesauert (pH < 2) und 
dreimal mit je 50 ml Ether extrahiert. Die vereinigten organischen Phasen wurden mit Wasser gewaschen, Qber Magne- 
siumsulfat getrocknet, filtriert und das Ldsungsmittel im Vakuum enfernt. Es wurden 4,22 g (13,5 mmol) 2-(2-Hydroxy- 
4-pyrrolidin-1 -yl-benzol) -benzoesaure als Feststoff erhalten. Smp. 203°C; X^: 355 nm; EV 1167. 

Beispiel 4 

[0071] Herstellung von 2- (2-Hydroxy-4-pyrrolidin-1 -yl-benzol) -benzoesauremethylester 
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OH 



COOCH 3 



5 



10 



[0072] Zu einer Lfisung von 1,32 g (4,2 mmol) 2-(2-Hydroxy-4-pyrroiidin-1-yl-benzol)-benzoes&ure in 40 ml abs. 
Methanol wurde 1 ml konz. Schwefelsaure getropft. Die Reaktionsmischung wurde 16 h unter RQckfluB erhitzt. Das 
LGsungsmittel wurde im Vakuum entfernt Der Ruckstand wurde in 100 ml Essigsaureethy tester aufgenommen, mit 
15 ges. Natriumhydrogencarbonatldsung und Wasser gewaschen, Qber Natriumsulfat getrocknet, filtriert und das 
Losungsmittel im Vakuum entfernt. Das Rohprodukt wurde durch Flash-Chromatographie (Laufmittel: Pentan/Methyl- 
tert. Butylether 50:50) gereinigt. Man erhielt 1,14 g (3,5 mmol) 2-(2-Hydroxy-4-pyrrolidin-1-yl-benzol)-benzoesaureme- 
thylester. Smp.: 164°C; X^^: 355 nm; E\: 1179. 

[0073] Die Herstellung der Verbindungen 1 bis 8 der Tabelle 2 erfolgte analog den oben genannten Beispielen. 



25 



30 



35 



40 



45 



50 
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Tabelle 2: 



OH o COOR 



r 



Nr. 


R 


Xmax (nm) 


Eh 


1) 


Wasserstof f 


354 


1139 


2) 


Isobutyl 


354 


985 


3) 


2-Ethylhexyl 


345 


902 


4) 


Cyclohexyl 


353 


941 


5) 


Hexyl 


355 


945 



OH o COOR 



Nr. 


R 


Xmax (run) 


Eh 


6) 


Wasserstof f 


356 


989 


7) 


Methyl 


356 


997 


8) 


Isobutyl 


356 


908 




Nr. 


Xmax (nm) 


Eh 


9) 


362 


1313 
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Beispiel 5 

Standardlsierte Methode zur Bestimmung der Photostabilitat (Suntest) 

5 [0074] Eine 5 Gew.-%ige alkoholische Ldsung des zu priifenden Lichtschutzmittels wlrd mittels einer Eppendorfpi- 
pette (20 |xl) auf die Auffrasung eines Glasplattchens aufgetragen. Durch die Anwesenheit des Alkohols verteiltsich die 
Ldsung gleichmSBig auf der aufgerauten Gtasoberflache. Die aufgetragene Menge entspricht der Menge an Licht- 
schutzmittel, die in Sonnencremes zur Erreichung eines mittleren Lichtschutzfaktors bendtigt wird. Bei der PrQfung wer- 
den jeweiis 4 Glasplattchen bestrahiL Die Abdampfzeit und die Bestrahlung betragen je 30 Minuten. Die Glasplattchen 

w werden wahrend des Bestrahlens durch eine Wasserkuhlung, die sich am Boden des Suntestgerate befindet, leicht 
gekQhlt Die Temperatur innerhalb des Suntest Gerates betr&gt wahrend der Bestrahlung 40°C. Nachdem die Proben 
bestrahlt worden sind, werden sie mit Ethanol in einen dunkien 50 ml MeBkolben gewaschen und mit dem Photometer 
vermessen. Die Blindproben werden ebenso auf Glasplattchen aufgetragen und 30 Minuten bei Raumtemperatur 
abgedampft. Wie die anderen Proben werden sie mit Ethanol abgewaschen und auf 100 ml verdunnt und vermessen. 

15 [0075] Allgemeine Vorschrift zur Herstellung von Emulsionen fQr kosmetische Zwecke 

[0076] Al!e dlldslichen Bestandteile werden in einem RQhrkessel auf 85°C erwarmt Wenn alle Bestandteile 
geschmolzen sind, bzw. als FlOssigphase vorliegen, wird die Wasserphase unter Homogenisieren eingearbeitet Unter 
Ruhren wird die Emulsion auf ca. 40°C abgekuhlt, parfumiert, homogenisiert und dann unter standigem Ruhren auf 
25°C abgekQhlt. 

20 

Zubereitungen 
Beispiel 6 

25 Zusammensetzung fOr die Lippenpflege 

Massengehalt 
(Gew.-%) 

30 [0077] 

ad 1 00 Eucerinum anhydricum 

10,00 Glycerin 

1 0,00 Titanium Dioxid, mikronisiert 

35 5,00 Verbindung Nr. 2 der Tabelle 2 

8,00 Octyl Methoxycinnamat 

5,00 Zink Oxid 

4,00 Castorol 

4,00 Pentaerythrithil Stearat/caprat/Caprylat Adipat 

40 3,00 Glyceryl Stearat SE 

2,00 Bienenwachs 

2,00 Microkristailines Wachs 

2,00 Quaternium-18 Bentonit 

1 ,50 PEG-45/Dodecyl Glycol Copolymer 

45 

Beispiel 7 

Zusammensetzung fQr die Lippenpflege 

so Massengehalt 
(Gew. -%) 

[0078] 

55 ad 100 Eucerinum anhydricum 

10,00 Glycerin 

1 0,00 Titanium Dioxid, mikronisiert 

5,00 Verbindung Nr. 3 der Tabelle 2 
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8,00 


Octyl Methoxycinnamat 


5,00 


Zink Oxid 


4,00 


CastorGI 


4,00 


Pentaerythrithil Stearat/caprat/Caprylat Adipat 


3,00 


Glyceryl Stearat SE 


2,00 


Bienenwachs 


2,00 


Microkristallines Wachs 


2,00 


Quaternium-18 Bentonit 


1,50 


PEG-45/Dodecyl Glycol Copolymer 


Beispiel 8 





Zusammensetzung fur Sunblocker mit Mikropigmenten 



15 Massengehalt 





(Gew. -%) 






[0079] 




20 


ad 100 


Wasser 




10,00 


Octyl Methoxcinnamat 




6,00 


PEG-7-Hydrogenated Castor 6l 




6,00 


Titanium Dioxid, mikronisiert 




5,00 


Verbindung Nr. 2 der Tabelle 2 


25 


5,00 


Mineral Ol 




5,00 


Isoamyl p- Methoxycinnamat 




5,00 


Propylen Glycol 




3,00 


Jojoba 6 1 




3,00 


4-Methylbenzyliden Campher 


30 


2,00 


PEG-45/Dodecyl Glycol Copolymer 




1,00 


Dimethicon 




0,50 


PEC-40-Hydrogenated Castor 6l 




0,50 


Tocopheryl Acetat 




0,50 


Phenoxyethanol 


35 


0,20 


EDTA 




Beispiel 9 





Zusammensetzung fur Sunblocker mit Mikropigmenten 
Massengehalt 



(Gew.-%) 




[0080] 




ad 100 


Wasser 


10,00 


Octyl Methoxcinnamat 


6,00 


PEG-7-Hydrogenated Castor Ol 


6,00 


Titanium Dioxid, mikronisiert 


5,00 


Verbindung Nr. 3 der Tabelle 2 


5,00 


Mineral Ol 


5,00 


Isoamyl p-Methoxycinnamat 


5,00 


Propylen Glycol 


3,00 


Jojoba 6 1 


3,00 


4-Methylbenzyliden Campher 


2,00 


PEG-45/Dodecyl Glycol Copolymer 


1,00 


Dimethicon 


0,50 


PEG-40-Hydrogenated Castor 6l 
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0,50 Tocopheryl Acetat 
0,50 Phenoxyethanol 
0,20 EDTA 

5 Belspiel 10 

Fettfreies Gel 

Massengehalt 
w (Gew.-%) 

[0081] 

ad 100 Wasser 

15 8,00 Octyl Methoxycinnamat 

7,00 Titanium Dioxid, mikronisiert 

5,00 Verbindung Nr. 2 der Tabelle 2 

5,00 Glycerin 

5,00 PEG-25 PABA 

20 1,00 4-Methylbenzyliden Campher 

0,40 Acrylate C1 0-C30 Alkyl Acrylat Crosspolymer 

0,30 Imidazolidinyl Urea 

0,25 Hydroxyethyl Cellulose 

0,25 Sodium Methylparaben 

25 0,20 Disodium EDTA 

0,15 Fragrance 

0,15 Sodium Propylparaben 

0,10 Sodium Hydroxid 

30 Beispiel 1 1 

Fettfreies Gel 

Massengehalt 
35 (Gew.-%) 

[0082] 

ad 1 00 Wasser 

40 8,00 Octyl Methoxycinnamat 

7,00 Titanium Dioxid, mikronisiert 

5,00 Verbindung Nr. 3 der Tabelle 2 

5,00 Glycerin 

5,00 PEG-25 PABA 

45 1 ,00 4-Methylbenzyliden Campher 

0,40 Acrylate C1 0-C30 Alkyl Acrylat Crosspolymer 

0,30 Imidazolidinyl Urea 

0,25 Hydroxyethyl Cellulose 

0,25 Sodium Methylparaben 

so 0,20 Disodium EDTA 

0,15 Fragrance 

0,15 Sodium Propylparaben 

0,10 Sodium Hydroxid 



55 
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Beispie! 12 




Sonnencreme (LSF 20) 


5 


Massengehatt 




(Gew.-%) 






[0083] 




10 


ad 100 


Wasser 




8,00 


Octyl Methoxycinnamat 




8,00 


Titanium Dioxid, mikronisiert 




6,00 


PEG-7-Hydrogenated Castor 6l 




5,00 


Verbindung Nr. 2 der Tabelle 2 


15 


6,00 


Mineral Ol 




5,00 


Zink Oxid 




5,00 


Isopropy! Palmitat 




0,30 


Imidazolidinyl Urea 




3,00 


Jojoba Ol 


20 


2,00 


PEG-45/Dodecyl Glycol Copolymer 




1,00 


4-Methylbenzyliden Campher 




0,60 


Magnesium Stearat 




0,50 


Tocopheryl Acetat 




0,25 


Methylparaben 


25 


0,20 


Disodium EDTA 




0,15 


Propylparaben 




Beispiel 13 


30 


Sonnencreme (LSF 20) 




Massengehatt 




(Gew.-%) 




35 


[0084] 






ad 100 


Wasser 




8,00 


Octyl Methoxycinnamat 




8,00 


Titanium Dioxid, mikronisiert 


40 


6,00 


PEG-7-Hydrogenated Castor Ol 




5,00 


Verbindung Nr. 3 der Tabelle 2 




6,00 


Mineral Ol 




5,00 


Zink Oxid 




5,00 


Isopropyl Palmitat 


45 


0,30 


Imidazolidinyl Urea 




3,00 


Jojoba 6l 




2,00 


PEG-45/Dodecyl Glycol Copolymer 




1,00 


4-Methylbenzyliden Campher 




0,60 


Magnesium Stearat 


50 


0,50 


Tocopheryl Acetat 




0,25 


Methylparaben 




0,20 


Disodium EDTA 




0,15 


Propylparaben 



55 
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Beispiel 14 


Sonnencreme wasserfest 


Massengehalt 


(Gew.-%) 




[0085] 




ad 100 


Wasser 


8,00 


Octyi Methoxycinnamat 


5,00 


PEG-7-Hydrogenated Castor Ol 


5,00 


Propylene Glycol 


4,00 


Isopropyl Palmitat 


4,00 


Caprylic/Capric Triglycerid 


5,00 


Verbindung Nr. 2 derTabelle 2 


4,00 


Glycerin 


3,00 


Jojoba Ol 


2,00 


4-Methylbenzyliden Campher 


2,00 


Titanium Dioxid, mikronisiert 


1,50 


PEG-45/Dodecyl Glycol Copolymer 


1,50 


Dimethicon 


0,70 


Magnesium Sulfat 


0,50 


Magnesium Stearat 


0,15 


Fragrance 


Beispiel 15 


Sonnencreme wasserfest 


Massengehalt 


(Gew.-%) 




[0086] 




ad 100 


Wasser 


8,00 


Octyl Methoxycinnamat. 


5,00 


PEG-7-Hydrogenated Castor 6l 


5,00 


Propylene Glycol 


4,00 


Isopropyl Palmitat 


4,00 


Caprylic/Capric Triglycerid 


5,00 


Verbindung Nr. 3 der Tabelle 2 


4,00 


Glycerin 


3,00 


Jojoba Ol 


2,00 


4-Methylbenzyliden Campher 


2,00 


Titanium Dioxid, mikronisiert 


1,50 


PEG-45/Dodecyl Glycol Copolymer 


1,50 


Dimethicon 


0,70 


Magnesium Sulfat 


0,50 


Magnesium Stearat 


0,15 


Fragrance 
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Beispiel 16 
Sonnenmilch (LSF 6) 



5 Massengehatt 
(Gew.-%) 





[0087] 




10 


ad 100 


Wasser 




10,00 


Mineral Ol 




6,00 


PEG-7-Hydrogenated Castor 6l 




5,00 


Isopropyl Palmitat 




3,50 


Octyl Methoxycinnamat 


15 


5,00 


Verbindung Nr. 2 derTabelle 2 




3,00 


Caprylic/Capric Triglycerid 




3,00 


Jojoba Ol 




2,00 


PEG-45/Dodecyl Glycol Copolymer 




0,70 


Magnesium Sulfat 


20 


0,60 


Magnesium Stearat 




0,50 


Tocopheryl Acetat 




3,00 


Glycerin 




0,25 


Methylparaben 




0,15 


Propylparaben 


25 


0,05 


Tocopherol 



Beispiel 17 
Sonnenmilch (LSF 6) 

30 

Massengehatt 
(Gew. -%) 

[0088] 

35 



ad 100 


Wasser 


10,00 


Mineral 6l 


6,00 


PEG-7-Hydrogenated Castor 6l 


5,00 


Isopropyl Palmitat 


40 3,50 


Octyl Methoxycinnamat 


5,00 


Verbindung Nr. 3 derTabelle 2 


3,00 


Caprylic/Capric Triglycerid 


3,00 


Jojoba Ol 


2,00 


PEG-45/Dodecyl Glycol Copolymer 


45 0,70 


Magnesium Sulfat 


0,60 


Magnesium Stearat 


0,50 


Tocopheryl Acetat 


3,00 


Glycerin 


0,25 


Methylparaben 


50 0,15 


Propylparaben 


0,05 


Tocopherol 



Patentansp ruche 

55 1. Verwendung von aminosubstituierten Hydroxybenzophenonen der allgemeinen Formel I, 
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I 



(R 3 )m 



in der die Variablen unabhangig voneinander folgende Bedeutung haben: 

R 1 und R 2 Wasserstoff, CrC^-Alkyl, C 2 -C 10 -Alkenyl, C 3 -C 10 -Cycloalkyl, C 3 -C 10 -Cycloalkenyl, wobei die Sub- 
stituenten R 1 und R 2 gemeinsam mit dem Stickstoffatom, an dem sie gebunden sind, einen 5- Oder 
6-Ring bilden k6nnen; 

R 3 undR4 C r C 20 -Alkyl, C2-C 10 -Alkenyl, C 3 -C 10 -Cycloalkyl, C 3 -C 10 -Cycloalkenyl, C r C 12 -Alkoxy, CVC^-Alk- 
oxycarbonyl, C^C^-Alkylamino, C r C 12 -Dialkylamino, Aryl, Heteroaryl, gegebenenfalls substituiert, 
wasserloslich machende Substituenten, ausgewahlt aus der Gruppe bestehend aus einer Nitril- 



gruppe, Carboxylat-, Sulfonat- Oder Ammoniumresten; 

X Wasserstoff, COOR 5 , CONR 6 R 7 ; 

R 5 bis R 7 Wasserstoff , CVC^-Alkyl, C 2 -C 10 -Alkenyl, C 3 -C 10 -Cycloalkyl, C3-C 10 -Cycloa!kenyl, -(Y-O) 0 -Z, Aryl; 

Y -(CH 2 )2-. -(CH 2 ) 3 -, -(CH 2 ) 4 -, -CH(CH 3 )-CH 2 -; 

Z -CH 2 -CH 3 , -CH 2 -CH 2 -CH 3> -CH 2 -CH 2 -CH 2 -CH 3 , -CH (CHjj) -CH 3 ; 

m 0 bis 3; 

n 0 bis 4; 

o 1 bis 20 



als photostabile UV-Filter in kosmetischen und pharmazeutischen Zubereitungen zum Schutz der me nsch lichen 
Haut Oder menschlicher Haare gegen Sonnenstrahlen, allein Oder zusammen mit an sich fur kosmetische und 
pharmazeutische Zubereitungen bekannten, im UV-Bereich absorbierenden Verbindungen. 

Verwendung von Verbindungen der Formel I nach Anspruch 1 als photostabile UV-A-Filter. 

Verwendung von Verbindungen der Formel I nach einem der Anspruche 1 oder 2 als UV-Stabilisator in kosmeti- 
schen und pharmazeutischen Formulierungen. 

Verwendung nach einem der Anspruche 1 bis 3, dadurch gekennzeichnet, daB die aminosubstituierten Hydroxy- 
benzophenone die allgemeine Formel lb aufweisen, 




lb 



in der die Substituenten unabhangig voneinander folgende Bedeutung haben: 

R 1 und R 2 Wasserstoff, C r C 12 -Alkyl, wobei die Substituenten R 1 und R 2 gemeinsam mit dem Stickstoffatom, 
an dem sie gebunden sind, einen 5- oder 6-Ring bilden kdnnen; 
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rS Wasserstoff, C r C 12 -Alkyl. C 3 -C 6 -Cycloall<yl. 

Lichtschutzmittel enthaltende kosmetische und pharmazeutische Zubereitungen zum Schutz der ^h'ichen 
Epidermis Oder menschlichen Haare gegen UV-Llcht Im Bereich von 280 bis 400 nm, dadurch 9 ek «""^ h " e J- J« 
sie in einem kosmetlsch und pharmazeutisch geeigneten Trfiger, allein Oder zusammen m.t an s.ch f Ur kosmetische 
und I ptTaSche Zubereftungen bekannten Im UV-Berelch absorbierenden Verbindungen. als photostab.le 
UV-Filter wirksame Mengen von Verbindungen der Formel I 




<R 3 )m 



(R«)n 



enthalten. in der die Variablen die Bedeutung deflniert gemaB Anspruch 1 haben. 

Lichtschutzmittel enthaitende kosmetische und pharmazeutische Zubereitungen gernaR Anspmch 5 ••^nd 
als UV-A-Fitter Verbindungen der Formel lb, in der die Variablen die Bedeutung defm.ert gemaB Anspruch 4 haben. 

Aminosubstituierte Hydroxybenzophenone der allgemeinen Formel Ic, 




Ic 



in der die Variablen unabhangig voneinander folgende Bedeutung haben: 

R 1 und R 2 Wasserstoff, C r C 8 -A1kyl, wobei die Subsfrtuenten R 1 und R 2 gemeinsam mit dem Stickstoffatom, an 
dem sie gebunden sind, einen 5- oder 6-Ring bilden konnen; 

X COOR 5 , CONR 6 R 7 ; 

R 5 C 2 -C 12 -Alkyl, C 5 -C 6 -Cycloalkyl; 

R 6 und R 7 Wasserstoff, C r C 12 -Alkyl, C 5 -C 6 -Cycloalkyl. 



28 



(19) 



(12) 



Europaisches Patentamt 
European Patent Office 
Office europeen des brevets (11) EP 1 046 391 A3 

EUROPAISCHE PATENTANMELDUNG 



(88) Veroffentlichungstag A3: 

08.11.2000 Patentblatt 2000/45 

(43) Veroffentlichungstag A2: 

25.10.2000 Patentblatt 2000/43 

(21) Anmeldenummer: 00105806.4 

(22) Anmeldetag: 18.03.2000 



(51) mtci. 7 : A61K 7/42, C07C 225/22, 
C07D 295/10 



(84) 


Benannte Vertragsstaaten: 


• Prechtl, Frank, Dr. 


AT BE CH CY DE DK ES Fl FR GB GR IE IT LI LU 


60318 Frankfurt (DE) 




MCNLPTSE 


• Wunsch, Thomas, Dr. 




Benannte Erstreckungsstaaten: 


67346 Speyer (DE) 




AL LT LV MK RO SI 


• Westenf elder, Horst 






67435 Neustadt (DE) 


(30) 


Prioritat: 20.04.1999 DE 19917906 


• Haremza, Sylke, Dr. 




69151 NeckargemQnd (DE) 


(71) 


Anmelder: 


• Bach, Thorsten, Prof. Dr. 




BASF AKTIENGESELLSCHAFT 


35039 Marburg (DE) 




67056 Ludwlgshafen (DE) 


• Spiegel, Anja 


(72) 




35037 Marburg (DE) 


Erfinder: 


• 


Habeck, Thorsten, Dr. 






67149 Meckenhelm (DE) 





(54) Verwendung von aminosubstituierten Hydroxybenzophenonen als photostabile UV-Filtor in 
kosmetischen und pharmazeutischen Zubereitungen 

(57) Verwendung von aminosubstituierten Hydroxybenzophenonen der allgemeinen Formel I, 

X 

(R 4 )n t 

(R 3 )» 




in der die Variabten die in der Beschreibung erl&uterte Bedeutung haben, als photostabile UV-Filter in kosmetischen 
und pharmazeutischen Zubereitungen zum Schutz der menschlichen Haut oder menschlicher Haare gegen Sonnen- 
strahlen, allein oder zusammen mit an sich fur kosmetische und pharmazeutische Zubereitungen bekannten, im UV- 
Bereich absorbierenden Verbindungen. 



CO 
< 



CO 
CD 



Q. 
UJ 



Printed by Xerox (UK) Business Services 
2.16.7 (HRS)/3.6 



EP 1 046 391 A3 



Europ*l«cnes EU ROPAlSCHER RECHERCHENBERICHT 



EINSCHLAGIGE POKUMENTE 

~] Kennzeichoung des Dokuments mit Angabe, ao*eft 



erforderifch. 



Batrtfft 
Anspfuch 



Nummor dor AnmokJung 

EP 00 10 5806 



ICLASSIRKATIONDeR 
ANMELDUMQ (lr»tC17) 



[patent abstracts of japan 

vol. 012, no. 391 (C-537), 
18. Oktober 1988 (1988-10-18) 
4 JP 63 139158 A (KANEB0 LTD), 
10. Jun1 1988 (1988-06-10) 

* Zusammenf assung * 

W.R. BROWN ET AL . : "The blue sodium salt |7 
of rhodamine-b and some related 

J0URNAL C 0F THE CHEMICAL SOCIETY, 
1933, Selten 1264-1269, XP000939380 
LETCHWORTH GB 

* Selte 1267, Absatz 5 * 

PATENT ABSTRACTS OF JAPAN 
vol. 017, no. 567 (C-1120), 

iVSlWI iSKi "MSU CHE. «C>, 
29. Juni 1993 (1993-06-29) 

* Zusammenf assung * 



A61K7/42 

C07C225/22 

C070295/10 



RECHERCHIEJTE 



A61K 
C07C 
C070 



Der vorttegenda RechefChenbertcht wurde fur al to PatertantpfOche fBtetfc 

DEN HAAG ! M. September 2000 



PrtVar 

Pauwels, G 



KATEGORIE DER GENANNTEN DOKUMENTE 

X : von bwondoioc BedeuMvj al ^behjchto^ 
Y : von bMondMr Bodm**g in Vjttt^ ~ ~* - " 

anderen Voroff entfchung dorootoon I- 
A : tochnoiopjacher Wntorgrund 
O : ntehtachitftttaheOflonbafung 
P : ZwtsohenKlermfcJr 



T : dor Erflndung zugnjndo 

E : *ltoros PalonldoiMnynt dJ tl^J?^^ l 
nachdom ArroeWedatum vofOftonfllchl women in 

D : m dor Anmrtdunfl ango«hrta* P^J™!?*, 
L: aua arKJofon GrQndon snsjoWhrtoo Dokumont 

Dokumont 



2 



EP 1 046 391 A3 



AN HANG ZUM EUROPAISCHEN RECHERCHENBERICHT 
OBER DIE EUROPAlSCHE PATENTANMELDUNG NR. 



EP 00 10 5806 



In dteeem An hang sind die Mttfeder der Patentfamilien der cm obengeoannton europaischen Rectercnenbericht angefuniten 
Paientdokumeme angegeben. 

Die Angafoen uber die FamiSenmitgBeder entsprechen dem Stand der Datei dea Europaischen Paterttamta am 
Dies* Angaben dienen nur zur Unterrichtung und erfotgen ohne Gewfihr. 

18-09-2000 



lm Recherche rtbericftt 
angefuhrtaa Patentdokument 



Datum der 
VerdffentSchung 



Mttg)ied(er) der 
Paterrtfamffie 



Datum der 
Ver6fferttfchung 



JP 63139158 A 



10-06-1988 



KEINE 



JP 05163275 A 



29-06-1993 



KEINE 



Fur n&here Einzeheften zu tfeaem Anhang : aiehe Amtsbtatt des Europaischen Patentamts, Nr. 12/82 



3 



